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本博士論文は、高感度 19F MRI(MRI: Magnetic Resonance Imaging)造影剤であるパーフルオロカーボン内包シリカナノ
粒子(FLAME)を応用し、刺激に応答して 19F MRIシグナル強度が変化するナノ粒子プローブについて述べている。これ




 第１章では、大きな磁気モーメントを有する超常磁性酸化鉄ナノ粒子（SPIO）と FLAME を組み合わせ、刺激応答
性 19F MRIナノ粒子プローブの開発について述べている。FLAME 内部には約 106個のフッ素原子が含まれているが、
その 19F NMR/MRIシグナルをたった 20個程度の SPIOで抑制可能である事を示している。この発見を応用し、FLAME
に還元環境や酵素反応に応答して 19F NMR/MRIシグナル強度が増大するスイッチの付与に成功している。 
 第２章では、ガドリニウム錯体の常磁性緩和促進(PRE)効果を用いた 19F MRIプローブ開発について述べられている。
PRE効果には距離依存性があり、FLAME に応用した際に、フッ素とガドリニウム錯体の距離が 5 nm以上離れている




 第３章では第２章で開発したガドリニウム錯体の PRE 効果を利用した OFF/ON スイッチ機能を酵素活性検出に応用
している。炎症や関節リウマチといった疾病に関与しているカテプシン K の酵素活性を検出する 19F MRI プローブの
開発に成功している。開発された 19F MRIプローブはカテプシン K活性を高感度に検出可能であり、またカテプシン K
の酵素活性を選択的に検出可能である事を示している。 
 以上のように、本論文は生体内環境や生体反応を可視化可能な化学ツールの開発を達成している。特に第３章の
酵素活性検出プローブはカテプシンＫの活性を高感度かつ選択的に検出可能である為、炎症のメカニズム解明が期待
できる。また、酵素基質を変えるだけで多様な酵素の活性を高感度に検出可能である。そのため、今後、多様な酵素
活性検出に応用され、これまでの分子イメージング技術では観測できなかった様々な生命現象の解明に繋がり、生命
科学研究の更なる発展が大いに期待される。よって本論文は博士論文として価値あるものと認める。 
 
